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Methylglyoxal, a reactive dicarbonyl compound, is mainly formed from 
glycolysis. Methylglyoxal can lead to the dysfunction of mitochondria, the depletion 
of cellular anti-oxidation enzymes and the formation of advanced glycation ends. 
Previous studies showed that the accumulation of methylglyoxal and advanced 
glycation ends can impair the oocyte maturation and reduce the oocyte quality in aged 
and diabetic females. In this study, we showed that resveratrol, a kind of phytoalexin 
found in the skin of grapes, red wine and other botanical extracts, can alleviate the 
adverse effects caused by methylglyoxal, such as inhibition of oocyte maturation and 
disruption of spindle assembly. Besides, methylglyoxal-treated oocytes displayed 
more DNA double strands breaks and this can also be decreased by treatment of 
resveratrol. Further investigation of these processes revealed that methylglyoxal may 
affect the oocyte quality by resulting in excessive reactive oxygen species production, 
aberrant mitochondrial distribution and high level lipid peroxidation, and resveratrol 
can block these cytotoxic changes. Collectively, our results showed that resveratrol 
can protect the oocytes from methylglyoxal-induced cytotoxicity and this was mainly 
through the correction of the abnormity of cellular reactive oxygen species 
metabolism. 
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电子顺磁共振仪（Electron Paramagnetic Resonance, EPR）证明在冻干的生物制品
中存在自由基[4]。1956 年，Harman, D 提出的“衰老的自由基理论”使生物学家
们意识到：自由基可能在一些病理过程中发挥着重要的功能[5]。 
自由基研究的高峰发生在 19 世纪六、七十年代。1969 年，McCord, J. M 和
Fridovich, I 在血铜蛋白家族中发现了超氧化物歧化酶（Ssuperoxide Dismutase, 
SOD），再一次为生物体内存在自由基提供了有力证据[6]。到了 1977 年，Mittal, C. 




1987 年，Palmer, R. M 等人在 Nature 杂志上发表的研究报告中证实：已知的内皮































图 1.1 氧分子外层轨道电子排布图 












•- + e- → H2O2 
H2O2 + e
- → H2O + •OH 
•OH + e- → H2O 
可以看到，最常见的超氧自由基（Superoxide Radical，O2
•-），过氧化氢（Hydrogen 


















个细胞色素氧化酶（Cyt-Fe2+，即复合体 IV）需在很短的时间内将 4 个 e-传递给
氧分子，并且将被还原的氧中间产物牢固地束缚在细胞色素氧化酶的活性中心，
使 e-不能泄漏出来，但在能量传递过程中，在复合体 I 和复合体 III 处存在着“电
子漏”，这种电子漏能使 1-3%的 e-直接作用于氧分子上，形成 O2
•-。一旦形成，
强大的负电位使得超氧自由基很难再回到线粒体内膜接受进一步还原。人们一直
认为复合体 I 产生 O2
•-地方为内脊上的铁-硫中心，最近的一项研究证实了这个想













中心的铁游离出来，游离的铁参与 Fenton 反应，生成•OH： 
Fe2+ + H2O2 → OH
- + •OH + Fe3+ 
超氧自由基同样可以释放铁-硫中心的铁离子，参与 Fenton 反应。同时，超氧自
由基自身还可以参与 Haber-Weiss 反应： 
O2
•- + H2O2 → OH
- + •OH + O2 
铁-硫中心包含铁反应元件结合蛋白(Iron Responsive Elements-Binding Protein, 
IRE-BP), IRE-BP 被认为是铁-硫中心的活性部位，它可以监测细胞内的铁离子



















    过氧化氢是氧分子通过两次单电子接受再与 2 个 H+反应生成的产物，H2O2
中所有电子都在各自的轨道上自旋配对，表明它并不是真正意义上的自由基，但
是因为两个氧原子之间的化学键较弱，在金属存在或紫外线照射下常常发生均
裂，生成•OH，所以通常也把 H2O2 划为自由基的范畴。生物体内产生的 H2O2 量





•- + 2H+ → H2O2 + O2 
生成的 H2O2 会在很短的时间内被过氧化氢酶（Catalase, CAT）和谷胱甘肽过氧
化物酶（Glutathione Peroxidase, GSH-Px）清除。外源性的 H2O2 主要用来做酶抑
制剂和杀菌剂，如果过量的 H2O2 得不到及时的清除，它们就有可能在细胞膜外
与 Fe2+或 Cu+生成•OH，进而进入细胞内发挥毒性效应。 
ROS 是典型的自由基，具有自由基的通性，如果没有空间位阻的影响，很
容易失去电子或从周围争夺电子，发生氧化还原反应，且除 O2 以外半衰期极其
短暂。化学活性强和半衰期短是 ROS 的两个重要性质，ROS 的化学活性体现在
以下四类化学反应中： 
1）电子转移：A•+ B → A + B• 
2）夺氢：A• + RH → AH + R• 
3）自由基加成：A• + RCH  CHR → ARCH  CHR• 
4）链式反应：LH + •OH → L• + H2O 
           →L• + O2 → LOO• 
                 LOO• + LH → LOOH + L• 
 
过量的ROS进入细胞所引起的氧化应激是由于ROS与细胞内的大分子物质进行



























（GV 期）卵母细胞。卵母细胞被阻滞在 GV 期直到性成熟后受到卵泡生成素
（Follicle-Stimulating Hormone, FSH）和黄体素（Luteinizing Hormone, LH）的刺




就进入了第一次减数分裂的中期（Metaphase I, MI）。MI 期之后，卵细胞迅速进
入短暂的第一次减数分裂的后期 （Anaphase, AI 期），此时同源染色体开始分离，
直到第一次减数分裂末期（Telophase I, TI 期）。在第一次减数分裂中，一半的染
色体从卵细胞分离，排除第一极体（First Polar Body, PBI）。PBI 排出后，第二次
减数分裂的纺锤体开始迅速形成， 卵细胞停留在第二次减数分裂的中期 


























粒细胞。随着卵泡的生长, 卵泡内氧压逐渐减小而 O2-生成逐渐增加, 优势卵泡中
的抗氧化酶系统会将过量的 O2-清除；同时，这种缺氧状态还可能在颗粒细胞血
管形成中起关键作用。一旦优势卵泡形成之后，其它卵泡中的 SOD，GSH-Px 和
CAT 表达量会显著下降，由 ROS 诱导的凋亡在其它颗粒细胞中发生，从而使卵
母细胞闭锁在卵泡中。 
然而，超生理剂量的 ROS 对卵母细胞会产生巨大的威胁。有关 ROS 对卵母
细胞损伤的研究主要集中在非整倍体方面。在减数分裂尤其是第一次减数分裂过
程中，卵母细胞会面临很大的风险产生染色体畸形或非整倍体，这种非整倍体可
以由多种因素引起，比如衰老、卵巢过度刺激和体外成熟（In Vitro Maturation, 
IVM）过程中的外源物质[14-16]。Tarin, J.J 等人在他们的“生殖功能老化的自由基
学说”中提出，OS 可以引起小鼠卵母细胞产生非整倍体，他们的证据来源于在




胞的研究中发现：OS 引起的细胞周期检验点（Cell Cycle Checkpoint）活性下调
可能是非整倍体产生的关键[19]。微管纺锤体的正确形成是细胞周期检验点监测
的一个主要方面，同时也是减数分裂正常进行的重要前提，很多学者都进行了关





体细胞中也得到了相似的结果，证明细胞骨架系统对 OS 具有高敏感性[23, 24]。 
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